







The effect of anti–Siglec–15 antibody on osteoclast
survival and osteoclastic bone resorption
SAHO KOMATSU
Department of Oral Health Promotion, Graduate School of Oral Medicine, 
Matsumoto Dental University
(Chief Academic Advisor : Professor Kimitoshi Yagami)
The thesis submitted to the Graduate School of Oral Medicine,






































ceptor activator of nuclear factorκB ligand
（RANKL）とマクロファージコロニー刺激因
子であるmacrophage colony–stimulating factor
（M–CSF）の存在下で， ₇日間培養することに
より TRAP陽性のヒト多核破骨細胞が形成され
た．培養 ₇日目で形成された多核破骨細胞は，
RANKLとM–CSFの非存在下で，その後死滅傾
向を示すが，抗 Siglec–１5抗体を添加することに
より，濃度依存的および経時的に破骨細胞の延命
は阻害された．抗 Siglec–１5抗体によるヒト破骨
細胞の生存延命阻害作用は，オステオプロテゲリ
ン（OPG），RANKL中和抗体またはビスホスホ
ネート（アレンドロネート）処理ではほとんど認
められなかった．
　更に，単離した CD１4陽性細胞を RANKLと
M–CSFの存在下において，象牙切片上で培養
し，破骨細胞が形成された培養 ₇日目にコント
ロール IgG，抗 Siglec–１5抗体もしくはビスホス
ホネート（アレンドロネート）をそれぞれ添加
し，象牙切片上での破骨細胞の生存と吸収窩形成
を解析した．その結果，抗 Siglec–１5抗体を添加
した群は，象牙切片上の TRAP陽性細胞数が減
少し，ヘマトキシリン染色における吸収窩形成も
阻害された．また，アレンドロネートを添加し
た群は，アポトーシスに至っていると考えられる
TRAP陽性多核細胞を認め，ヘマトキシリン染色
における吸収窩は強く阻害された．
　一方，RANKLとM–CSFによるヒト破骨細胞
の分化過程においては，抗 Siglec–１5抗体は形成
された TRAP陽性多核細胞数を減少させなかっ
た．
　以上の実験結果から，抗 Siglec–１5抗体はヒト
末梢血液由来の破骨細胞の分化誘導過程では阻害
効果を示さなかったが，多核破骨細胞の延命と骨
吸収機能には阻害活性を示した．
